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論文内容の要旨
y ーヒドロキシ α ーアミノ酸の化学合成は、一般的に云って、通常の α- アミノ酸の合成に比べ
て、難点が多く、従来発表された合成法で、は、生成物の純度の点に於ても、反応収率の面でも、良好
な結果を得るのが困難で、ある。
本研究は、まずこれらのy - ヒドロキシ α ーアミノ酸の合成的研究ならびに、立体化学的研究を
行なったものである。 γ ーヒドロキシプロリンと、 γ ーヒドロキシグルタミン酸は、比較的簡単な経
路を経て、合成する新しい合成法を見出した。これらの方法によると、生成物の収率の面で、従来の
方法に比べ、特に好結果が得られたのみならず、純度の面に於ても、 γ ーヒドロキシプロリンも、ト
ヒドロキシグルタミン酸も、ともにそれぞれ 2 種のジアステレオマーとして、今までになく、純粋に
分離することができた。
次に、 γ ーヒドロキシグルタミン酸を取りあげて、このものを化学的方法により、可能な 4 種の立
体異性体を分離し、それぞれの異性体の味と立体構造との関連性を明らかにした。
つぎに、 γ- ヒドロキシプロリンと、 y - ヒドロキシグルタミン酸の立体構造の関連性は、後者の
環化反応の点で興味深い。アロ γ ーヒドロキシプロリンは、ラクトン環を形成しやすいことは、既に
よく知られた事実である。これに対し、スレオ形のY ヒドロキシグルタミン酸は、ピロリドン環を
形成すると、アロ γ ーヒドロキシプロリンの場合と同様に、 α ーカノレボキシル基と、γ 水酸基がcis
位に位置するために、さらにラクトン環を形成し、双環性化合物が生成する可能性が予想された。
スレオ形のY ーヒドロキシグルタミン酸を用いて、このような二重閉環を試みたが、予想した双環性
生成物を得ることができなかった。分子模型を用いてこれらの環化の可能性を検討したところ、アロ
γーヒドロキシプロリンは、容易にラクトン環を形成するのに対してスレオ型の y ヒドロキシグル
タミン酸の二重閉環は歪が大きく困難であった。
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論文の審査結果の要旨
天然γ- ヒドロキシ一αーアミノ酸としては.コラーゲンなどの蛋白質中に存在する y-ヒドロキシ
プロリンが知られている。また y ヒドロキシグルタミン酸が二三の植物中に遊離のアミノ酸として
存在することが近年になって知られるに至った。このような y- ヒドロキシーαーアミノ酸の令子には
2 個の不斉炭素原子が存在するために、その化学合成ならぴに立体異性体の分離には困難が伴なう
李君は本論文において、まずF ヒドロキシプロリンの新しい合成法を確立し、立体異性体を分離す
るための有利な方法を発見した。すなわちアリルアセトアミノマロン酸の臭素化により 2 -アミノ-
5 -ブロモ- 4 パレロラクトン臭化水素酸塩を得て、このものを炭酸水素ナトリウムと処理するこ
とにより、容易に子ヒドロキシプロリンに導いた。同君のこの新しい合成法によれば、従来法では単
離が困難であったアロ体をブロモラクトンの段階で難溶性結晶として容易に分離できるために、結局
汗ヒドロキシプロリンの両ジアステレオマーをそれぞれ純粋に単離するもっとも優秀な分離法を確立
することになった。
次に子ヒドロキシグルタミン酸の合成に対しでも、ジエチルアセトアミノマロン酸エステルとジエ
チルマロン酸エステルとをパラホルムアルデヒドと 1 段階反応てと縮合して、ついで塩素化、加水分解
を行なうことにより、従来の方法に比べてきわめて簡便に、かつ反応収率のよい新しい合成法を見出
した。このようにして得られた 2 種のジアステレオマーを、それぞれ光学分割して、可能な 4 種の立
体異性体のすべてを純粋に結晶状に得て、それらの光学的性質、呈味性ならびに化学的分解反応、の生
成物の同定などの結果を総合して、従来酵素反応などにより推測されていた、これらの異性体の不斉
炭素原子の立体配置を異論なく決定することができた。さらにアロヒドロキシプロリンの水酸基とカ
ルボキシル基はラクトン環を形成しやすい事実に対して、子ヒドロキシグルタミン酸ラクタムは同様
なラクトン環形成に伴なう双環性化合物の生成を行なわないことを明らかにし、ピロリジン環とピロ
リドン環の環状分子構造に与える影響の差違を指摘した。
以上のように李君のy- ヒドロキシーα申アミノ酸に関する合成化学的ならびに立体化学的研究はアミノ
酸化学の分野において貴重な知見を加えたものであって、理学博士の学位論文として十分価値あるも
のと認める。
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